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INTRODUCTION
La transplantation pulmonaire est une interven-
tion chirurgicale apparue récemment dans l’ arse-
nal thérapeutique dont nous disposon10. La diffi-
culté toujours présente de trouver des greffons de
bonne qualité adéquat, et la lourde mortalité
postopératoire immédiate, limitent encore ses indi-
cations.
Ce n’est que depuis quelques années que dif-
férentes publications ont pu mettre en évidence le
bénéfice apporté par cette technique en termes de
survie chez les patients ayant un handicap respira-
toire lourd5,7,9.
Les contraintes que la transplantation impose au
receveur sont également très importantes: Avant la
chirurgie, la durée d’attente d’un greffon compati-
ble est en moyenne de plusieurs mais, et la néces-
sité d’écourter le temps d’ischémie du greffon12
oblige le receveur à attendre dans une zone géo-
graphique proche du lieu de la transplantation.
Après la transplantation, les contraintes restent im-
portantes du fait de la nécessité de traitements médi-
camenteux nombreux pouvant avoir des effets sec-
ondaires sévères, en particulier en ce qui concerne
les médicaments antirejets: Complications infec-
tieuses, complications tumorales malignes (y com-
pris risque de lymphomes), nécessité d’une surveil-
lance médicale étroite... Un nombre important de
patients développe un rejet chronique, histologique-
ment marqué par une bronchiolite chronique, re-
sponsable d’une diminution des possibilités respi-
ratoires et d’une dégradation de la qualité de vie4.
HISTOIRE DE LA TRASPLANTATION
PULMONAIRE10
Les premières transplantations pulmonaires ex-
périmentales chez l’animal ont été réalisées chez le
chien par Demikhov dès 1947. Il a fallu attendre
1963 pour que James D. Hardy de Jackson (Mis-
sissippi) réalise la première transplantation monop-
ulmonaire chez un patient atteint d’une tumeur ma-
ligne des bronches proximales. A cette époque,
l’absence de traitement anti-rejet suffisamment ef-
ficace et l’état général du patient choisi n’avaient
permis qu’une survie limitée à 18 jours.
La première transplantation humaine avec surv-
ie prolongée a été réalisée en 1968 en Belgique par
le Pr. F. Derom chez un patient de 24 ans atteint de
silicose.
Sa survie a été de 10 mais.
Il a fallu attendre le début des années 80 pour
que des équipes nord-américaines publient les
premières séries de transplantations cardio-pulmo-
naires, chez des patients porteurs d’hypertension
artérielle pulmonaire sévères.
Depuis les années 90, la «vitesse de croisière»
des transplantations pulmonaires a été atteinte avec
un nombre d’actes déclarés au registre internation-
al de l’ordre de 1600 par an, comprenant les trans-
plantations mono-pulmonares, bi-pulmonaires et
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cardio-pulmonaires8. Ce chiffre reste stable depuis
1995 malgré un nombre croissant de receveurs
potentiels, du fait des difficultés à trouver des gref-
fons de bonne qualité transplantables1.
INDICATION DES TRANSPLANTATIONS
PULMONAIRES
Il n’existe pas une mais plusieurs techniques de
transplantations pulmonaires dont les indications ti-
ennent compte du type de pathologie du receveur
et des possibilités techniques locales.
Les données citées sont extraites du Registre
de la Société Internationale de Transplantation Car-
diaque et Pulmonaire8.
La transplantation mono ou uni-pulmonaire
C’est la technique la plus simple, ne justifiant
que rarement de recourir à une circulation extra-
corporelle d’assistance, et permettant théoriquement
d’utiliser un donneur pour deux receveurs.
Elle est essentiellement utilisée dans les patho-
logies non infectieuses (schéma I). Les broncho-
pneumopathies chronique obstructives (BPCO)
représentent près de la moitié des indications de
cette technique. Si on additionne le nombre de pa-
tients greffés pour cette indication et celui des em-
physèmes graves avec déficit en alpha-1-antitry-
psine transplantés, c’est presque deux tiers des
transplantations pulmonaires qui sont réalisées pour
ces étiologies.
21% des patients sont greffé en mono-pulmo-
naires pour une fibrose pulmonaire idiopa-thique.
Un faible pourcentage de patients est greffé d’un
seul poumon dans le cadre de retransplantations,
de mucoviscidose, d’hypertension artérielle pulmo-
naire primitive, ou de pathologies plus rares encore
quand il n’existe pas de traitement médical alterna-
tif (histiocytose X, lymphangio-léiomyomatose, cer-
taines tumeurs...).
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Shéma 1: indications des transplantations uni-pulmonaires
(n = 7204 = (d’après  Hosenpud et al8)
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Les transplantations bi-pulmonaires
Ce sont actuellement le plus souvent des dou-
bles greffes mono-pulmonaires. C’est à dire que la
suture des voies aériennes se fait au niveau de cha-
cune des bronches souches et non pas de la tra-
chée. Cette technique permet de se passer le plus
souvent d’une assistance circulatoire, qui reste ce-
pendant systématique en cas d’hypertension artéri-
elle pulmonaire importante.
La principale indication «homogène» de la trans-
plantation bi-pulmonaire est la mucoviscidose et
certaine dilatations des bronches avec insuffisance
respiratoire obstructive grave. Cette technique per-
met de retirer le maximum de foyers infectieux po-
tentiels chez un receveur qui va être soumis à un
traitement immunosuppresseur favorisant
l’émergence de complications septiques.
20 % des patients recevant une greffe bi- pul-
monaire sont atteints de BPCO sévères, auxquels
il faut ajouter 10 % d’emphysémateux déficitaires
en alpha-l-antitrypsine et autant de patients atteints
de fibrose pulmonaire idiopathique et d’hypertension
artérielle primitive sévère (schéma 2).
Les indications des transplantations
cardio-pulmonaires sont plus rares8
Dans un tiers des cas, l´’indication est retenue
dans le cadre de cardiopathie congénitale, notam-
ment de syndrome d’Einsenmenger associant une
hypertension artérielle pulmonaire fixée à une car-
diopathie congénitale (communication inter ventricu-
laire haute, tronc commun aorto-pulmonaire).
Un quart des patients bénéficiant de cette trans-
plantation sont atteints d’une hypertension artéri-
elle pulmonaire primitive.
Les autres indications sont essentiellement des
mucoviscidoses. Quelques équipes ont recours de
principe à cette intervention en cas d’insuffisance
respiratoire chronique obstructive sévère ou de fi-
brose pulmonaire idiopathique (schéma 3).
Bien entendu une telle intervention nécessite le
Shéma 2: indications des transplantations bi-pulmonaires
(n = 5420 = (d’après  Hosenpud et al8)
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recours systématique a une circulation extra-cor-
porelle.
QUAND FAUT-IL INSCRIRE UN PATIENT SUR
LISTE D’ATTENTE DE TRANSPLANTATION?
Le choix du moment d’inscription sur liste
d’attente reste un exercice difficile. Certains patients
peuvent attendre sans risque vital important. C’est
le cas de certaines BPCO dont l’évolution est rela-
tivement lente. A l’inverse, certains patients atteints
de fibrose pulmonaire idiopathique risquent de
développer rapidement une insuffisance respiratoire
incontrôlable malgré les traitements médicamenteux
et les techniques de réanimation, justifiant une sur-
veillance particulièrement raprochée pour une in-
scription en temps utiles.
Les indications ci-dessous sont extraites des re-
commandations internationales pour la sélection des
candidats à la transplantation pulmonaire1:
–   Au cours des BPCO, les candidats potentiels
sont ceux ayant un VEMS inférieur à 25 % de
la théorique non amélioré par les bronchodila-
tateurs, et ceux ayant une hypercapnie impor-
tante supérieure à 55 mm Hg, associée ou non
à une hypertension artérielle pulmonaire sec-
ondaire, d’aggravation progressive. Les patients
les plus hypercapniques, dont l’état respiratoire
se dégrade et qui justifient une oxygénothérapie
au long cours, sont des candidats privilégiés.
–    Les candidats potentiels à la transplantation pul-
monaire dans le cadre des fibroses pulmonaires
primitives sont ceux ayant une pathologie pro-
gressivement invalidante et chez qui le traitement
médical (essentiellement la corticothérapie) est
inefficace. L’existence d’une capacité vitale in-
férieure à 60 % de la théorique et d’une DLCO
en dessous de 50 % justifient que le patient soit
rapidement adressé à un centre spécialisé en
transplantations afin de ne pas rater l’occasion
de proposer ce traitement en temps utile, compte
tenu de la durée d’attente du greffon et du ris-
que évolutif lié à cette pathologie.
–     Dans le cadre des hypertensions artérielles pul-
monaires primitives, les candidats potentiels à
la transplantation sont ceux ayant une patholo-
gie symptomatique malgré le traitement médical
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Shéma 3: indications des transplantations cardio-pulmonaires
(n = 2861 = (d’après  Hosenpud et al8)
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(essentiellement vasodilatateur) voire chirurgi-
cale, avec une dyspnée de grade III ou IV de la
classification NYHA. L’existence d’un bas dé-
bit mesuré sur le cathétérisme cardiaque droit
avec un index cardiaque inférieur à 2l/mn/m2,
d’une hypertension au niveau de l’oreillette droite
de plus de 15 mm Hg, ou d’une pression moy-
enne de l’artère pulmonaire supérieure à 55 mm
Hg sont des critères pronostiques importants à
prendre en compte.
–    Au cours des mucoviscidoses et des dilatations
des bronches, les indications reposent sur
l’existence d’une obstruction bronchique impor-
tante avec un VEMS inférieur à 30 % de la théorique
ou un déclin rapide de la fonction respiratoire mar-
qué par un nombre plus important d’hospitalisa-
tions et une chute rapide du VEMS. L’existence
d’hémoptysies importantes ou l’apparition d’une
altération de l’état général sont également des
critères importants dans la décision de mise sur
liste d’attente de transplantation. L’existence d’une
hypoxémie sévère, inférieure à 55 mm Hg et d’une
hypercapnie supérieure à 50 mm Hg sont des
critères indiquant une espérance de survie inférieure
à deux ans. Les jeunes femmes atteintes de muco-
viscidose dont l’état respiratoire se dégrade ont
une espérance de vie particulièrement médiocre,
justifiant une inscription précoce sur liste de trans-
plantation.
–  Enfin, dans le cadre du syndrome d’Einsen-
menger, l’existence d’une dyspnée progressive-
ment croissante de classes III ou IV de l’échelle
NYHA, malgré un traitement médical optimum,
doit faire discuter d’une transplantation bien que
l’on ait pas encore démontré d’amélioration de
survie chez ces patients.
En ce qui concerne les limites liées à l’âge, la
transplantation mono-pulmonaire peut être pro-
posée jusqu’à 65 ans, la transplantation bi-pulmo-
naire jusqu’à 60 ans, et la greffe cardio-pulmonaire
jusqu’à 55 ans. Ces chiffres se basent sur l’âge
physiologique et non sur l’état civil. Ils doivent être
discutés au cas par cas1.
RESULTATS
Survie
Les données démontrant l’efficacité de la trans-
plantation pulmonaire en termes de survie au cours
de ces différentes indications sont récentes5,7,9. Faute
de la possibilité de disposer de groupes contrôles
randomisés de gravité comparable, les études ont
fait appel d’une part à des patients en attente de
transplantation non encore greffés, et d’autre part
des patients ayant bénéficié de cette chirurgie.
Compte tenu de la mortalité post opératoire
immédiate qui reste élevée, le risque de décès est
évidemment plus important chez les patients au dé-
cours immédiat de la chirurgie que chez ceux qui
sont encore en attente de greffon. Ainsi, quand on
mesure le rapport des taux de mortalité entre pa-
tients greffés et sur liste d’attente, le ratio est ini-
tialement supérieur à 1. Au fils du temps, la diminu-
tion de la mortalité chez les transplantés d’une part,
et la dégradation de l’état respiratoire des patients
en attente de transplantation d’autre part, ramène
ce ratio progressivement au dessous de 1. C’est à
partir de cette durée que les transplantés tirent ef-
fectivement un bénéfice de survie de leur interven-
tion, mais il faut un délai supplémentaire avant que
la surmortalité post opératoire soit compensée par
l’amélioration de survie des patients transplantés
(schéma 4).
Les bronchopathies chroniques obstructives
Elles représentent le groupe le plus important
quantitativement en termes d’indications de trans-
plantations pulmonaires. La première étude com-
parant la mortalité de ces patients greffés et ceux
en attente de transplantations9 n’avait pas mis en
évidence d’amélioration de survie des patients gref-
fés, notamment pour emphysème sévère. Plus
récemment, l’étude de Charman S et al5, sur un
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nombre plus limité de patients, a démontré qu’au
delà de 104 jours après la greffe, l mortalité est
moindre chez les patients opérés que chez ceux qui
ne l’ont pas encore été. Le gain de survie apparaît
environ 1 an après la transplantation compte tenu
de la surmortalité opératoire. Dans cette étude, la
survie actuarielle à un an des patients greffés est de
73 %. C’est donc près de trais quarts des patients
qui bénéficient de la greffe. Il est intéressant de re-
marquer qu’il n’y a pas de différence, dans cette
série, en terme de survie selon que la transplanta-
tion soit mono ou bi-pulmonaire.
Fibroses pulmonaires
L’évolution plus rapide des fibroses pulmonaires
explique, au moins en partie, que le bénéfice de la
transplantation pulmonaire soit plus facile à mettre
en évidence.
En fait, il existe d’importantes différences de
résultats selon les séries: Dans une étude eu-
ropéenne7, la survie est supérieure pour les patients
greffés dès le cinquante cinquième jour après la
transplantation, les données nord américaines mon-
trent un bénéfice en faveur de la transplantation au
delà de 83 jours9, et dans l’étude de Charman S et
al supériorité de la greffe apparaît après 104 jours5.
Là encore, il n’y a pas de différence statistique selon
que la transplantation soit mono ou bi-pulmonaire.
La surmortalité lié à l’intervention est compensée
par le gain de survie à partir d’un an. Dans la mesure
où la survie des transplantés à cette période n’est
que de 56 % au cours des fibroses pulmonaires
dans cette série, c’est un peu plus de la moitié des
patients qui a globalement bénéficié de la greffe5.
Hypertension artérielle pulmonaire (HTAP)
Le gain de survie est plus net au cours de
l’hypertension artérielle pulmonaire primitive sévère.
Il est en faveur de la transplantation dès 3 à 4
mois. Ainsi 83 % des patients greffés bénéficient
de la greffe dans cette indication5. Une autre série
ne retrouve la supériorité de la transplantation au
cours des HTAP qu’au bout de 9 mois7, avec un
bénéfice plus tardif encore.
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Shéma 4: ratio de survie entre patients transplantés et en attente de greffe
(exemple d’après Charman et al5 chez les BPCO; n = 163)
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Mucoviscidose et bronchectasies
La mortalité est particulièrement importante chez
les patients en attente de greffe pulmonaire pour
mucoviscidose. Le risque de décès sur liste d’attente
est comparable à celui lié à la chirurgie dès 1 à 3
mois5,7,9. Au bout de 6 à 9 mois, le gain de survie
est en faveur de la transplantation dans cette indi-
cation5, et concerne 73 % des patients.
Au cours des bronchectasies, le bénéfice est un
peu plus limité, mais concerne cependant près de
60 % des transplantés5.
Au cours du syndrome d’Einsenmenger
In n’y a pas encore de données objectives dé-
montrant un gain de survie avec la transplantation
qui est en général cardio-pulmonaire5,7. En effet, la
surmortalité opératoire est élevée, et ce n’est
qu’après un délai de 8 mois ou plus que le risque
de décès imputable à la période post chirurgicale
rejoint le risque létal du syndrome5. Le bénéfice de
la chirurgie n’est estimée que sous forme d’une pro-
jection de l’ordre de 18 ans après la greffe5!
Néanmoins, nous ne disposons pas pour cette
pathologie rare de traitement médical curatif. La
chirurgie reste une des seules options thérapeutique,
et pourrait avoir un intérêt en termes de qualité de
vie chez des patients ayant un lourd handicap res-
piratoire.
Qualité de vie
Plusieurs études ont été consacrées à la qualité
de vie après greffe pulmonaire.
La très grande majorité de ces études met en
évidence une amélioration de ce paramètre mesuré
par différentes échelles3,11. Cependant cette amél-
ioration est variable. Elle dépend:
– de l’état psychologique du patient avant
l’intervention: Il a été montré qu’une anxiété im-
portante était un critère de mauvaise amélioration
de la qualité de vie6;
– du type de transplantation: L’ amélioration
de la qualité de vie est supérieure après une trans-
plantation bi-pulmonaire qu’après une transplanta-
tion uni pulmonaire chez les patients transplantés
pour BPCO2;
– de l’apparition d’un rejet chronique qui di-
minue significativement l’amélioration de la qualité
de vie enregistrée initialement15.
BILAN PRE-TRANSPLANTATION
In n’existe pas de consensus entre les différentes
équipes s’occupant de greffe pulmonaire sur les
examens complémentaire à réaliser avant une trans-
plantation pulmonaire. Un certain nombre
d’examens sont systématiques, mais beaucoup
d’équipes réalisent d’autres explorations préopéra-
toires, en particulier dans le cadre de recherches
cliniques.
Le minimum doit permettre de répondre rapi-
dement à l’offre de greffon. Bien entendu un exam-
en clinique complet est nécessaire, comprenant des
paramètres morphologiques utiles au choix du gref-
fon adéquat. L’analyse du profIl psychologique et
de la motivation des patients est indispensable
compte tenu de l’importance des contraintes liées
à la transplantation, et du risque de mortalité péri
opératoire.
Au plan respiratoire, les données minimales com-
prennent des épreuves fonctionnelles respiratoires
complètes, une analyse des gaz du sang artériels,
ainsi que des données d’imagerie permettant de
choisir le type de transplantation (radiographie tho-
racique, scintigraphie pulmonaire, tomodensito-
métrie thoracique). La fibroscopie bronchique per-
met de rechercher une colonisation bactérienne chez
certains insuffisant respiratoire chronique, mais elle
n’est pas toujours réalisable chez les patients les
plus hypoxémiques. En cas de transplantation mono
pulmonaire, le choix du côté opéré dépend non
seulement de l’imajerie, mais aussi des antécédents
du patient, et en dernier lieu de l’offre de greffons.
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Le côté greffé est celui qui est le plus pathologique,
c’est à dire le moins bien perfusé et/ou ventilé sur la
scintigraphie pulmonaire. L’existence d’une image
suspecte qui nécessite un diagnostic, ou des
antécédents de chirurgie thoraci- que unilatérale (par
exemple pour symphyse pleurale après pneumoth-
orax itératifs, ou biopsie pulmonaire) qui risquent
de rendre la transplantation techniquement plus dif-
ficile et plus hémorragique, peuvent influencer sur
le choix du côté à greffer.
Les données hémodynamiques pré opératoires
doivent comprendre une échographie cardiaque et
un cathétérisme cardiaque droit à la recherche d’une
hypertension artérielle pulmonaire qui justifie des
précautions per opératoires particulières (possibil-
ité de recourir à une assistance circulatoire extra
corporelle), parfois une angio-scintigraphie myo-
cardique. La coronarographie est recommandée
chez les patients de plus de 50 ans, et en cas de
symptômes faisant suspecter une insuffisance cor-
onarienne13.
Au plan biologique, outre le recueil des para-
mètres pré opératoires habituelles, certains critères
sont particulièrement importants dans le cadre des
transplantations: Détermination du groupe sanguin,
du facteur rhésus, recherche d’agglutines irrégulières
et d’anticorps lymphocytotoxiques... Habituellement
un groupage tissulaire (HLA) est réalisé. La com-
patibilité semble importante pour limiter le risque
de bronchiolite oblitérante14, mais il n’est pas pos-
sible actuellement de l’utiliser en pratique pour choi-
sir le donneur: compte tenu du nombre limité de
greffons proposés et de la nécessité de réduire le
temps d’ischémie au minimum, la recherche d’un
donneur histo-compatible n’est pas encore réalisa-
ble en transplantation pulmonaire.
Plusieurs sérologies sont réalisées systématique
ment:
–     celles des hépatites permettent de proposer une
prophylaxie vaccinale chez des patients qui se-
ront immunodéprimés et souvent transfusés au
cours de la transplantation;
–   la sérologie pour le cytomégalovirus (CMV)
permet d’adapter le traitement prophylactique
afin de réduire le risque de primo-infection.
Celle-ci est particulièrement redoutée en cas de
greffe entre un donneur ayant une sérologie
CMV positive et un receveur chez qui cette
sérologie est négative;
–   en cas de sérologie de la toxoplasmose néga-
tive, une prophylaxie est également souhaita-
ble.
CONCLUSION
Les indications potentielles des transplantations
pulmonaires sont quantitativement importantes. Les
données récentes confirment l’intérêt en termes de
qualité de vie et de durée de vie chez la majorité
des patients dans ces indications. Cependant, des
problèmes majeurs persistent spécifiquement. La
mortalité opératoire reste supérieure à 10 %. Les
difficultés à trouver des greffons compatibles con-
tribuent d’une part à un taux de décès important
sur la liste d’attente, en particulier chez les patients
atteints de pathologies évolutives (fibroses pulmo-
naires, HTAPP...), et posent d’autre part des diffi-
cultés de choix éthique quand plusieurs receveurs
potentiels existent pour un même donneur.
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